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A szerz8k 20 gégecarcinomds beteg esetében vizsgdltdk a specifikus tumor antigén elleni
immunitist LAl teszt segitségével. A mddszer lényege, hogy  specifikus tumor antigén
jelenlétében a gégecarcinomds betegek periférids leukocitdinak adherencidja — kapillaris cs§
faldra — gitolt. A betegeket 6 csoportba osztottdk és osszehasonlitottdk a LAI aktivitds
eredményeit A kezelés el§tt 4116 gégecarcinomds betegeknél és a miitéten dtesett, de
recidivdit mutatd betegeknél szignifikdns eltérést taldltak a LAI teszt sordn. Az eredmények
alapjén érdemesnek tartjdk a mddszer felhaszndldsit tumoros betegek prognozisinak
becslésére.

A tumor immunolégiai kutatdsok fejl6dése alapjin egyre inkdbb realisnak tiinik az az
igény, hogy a szervezet immunologiai valaszkészségébdl tudjunk kovetkeztetni a tumoros
beteg prognézisira. Bar évtizedek 4ta a kutatisok tdrgya a tumoros beteg immun-
rendszere, mégis jelenleg a mindennapi gyakorlatban prognosztikus kovetkeztetéseket
csak a tumor szovettani tipusdbdl, méretébdl és elhelyezkedésébdl kivinnak levonni.
Ezzel szemben szdmos intézetben az immunolégiai statust vizsgdlva torekszenek a
tumoros beteg prognoézisinak becslésére.

A Dbetegek immunoldgiai monitorozdsira tobbféle lehetSség van. A morfoldgiai
vizsgdlatok (az egyes limfocita subpopuldcidk ardnyainak meghatdrozdsa monoklonalis
technikdkkal) mellett a kiilonboz6 limfocita reaktivitdsi vizsgdlatok (antigén felismerési
tesztek, blaszt transzformdcio, b6rprébak) dllnak rendelkezésre.

Altaldban elfogadott, hogy a beteg T sejtjeinek reaktivitdsa egyenes ardnyban van a
jobb progndzissal [1]. A cellularis immunolégiai jelenségek vizsgdlatira haszndlt in vitro
moédszerek koziil viszonylagos egyszerlisége, munka és eszkozigényessége ellenére a
Haliiday és mtsai dltal [2] 1972-ben kozdlt leukocita letapadds gatldsi teszt (LAI) terjedt
el. Amddszer lényege, hogy a humdn periférids vér leukocitdinak adherencidja — a
kapillaris cs6 faldra — specifikus antigén jelenlétében gdtolt. Tumor antigént tartalmazd
szovet kivonat alkalmazdsa esetén a létrejové adherencia gitlds a leukocitdk feliiletén,
tumor felismerésére utal. A LAI tesztet sikeresen alkalmaztdk a gastrointesztinalis traktus
malignus betegségei [3], az urogenitalis traktus malignus betegségei [4], a tidS [5], a
pajzsmirigy [6] rossZindulatd betegségei, neuroblasztomds beteg [7] és melanomds
betegség eseteiben is. [8]. A kozleményekben az esetszim 20—60 k6zott volt. Jelen
vizsgdlatunkban kiillonb6z5 stadiumban 16v6, gégekarcinomds betegek esetében haszndltuk
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a LAI tesztet, akik szovettanilag carcinoma planocelulare keratoides, ill. non keratoides
tipusba tartoztak. Vizsgdltuk a tumorspecifikus antigén felismerési ké pességét. Szeretnénk
arra vélaszt kapni, hogy alkalmazhaté-e a gégetumoros betegek prognosztikdjdban a tumor
felismerd képesség megléte, elvesztése, ill. ismételt megjelenése.

Betegek

Vizsgdlatainkban 22 beteg szerepelt. Ezek koziil 2 precarcinomds leukopldkids beteg,
mig 20 szovettanilag igazolt gégecarcinomdban szenvedett. A betegek mindannyian férfiak
voltak, koruk 39—80év kozott volt. A betegeket 6 csoportba osztottuk. Az els6
csoportba a precancerézus stddiumba tartozé betegek voltak. A mdsodik csoportba a
miitét elStt 4ll6, operabilis carcinomas betegek keriiltek. A harmadik csoportban a total
gégekiirtdson dtesett, de jelenleg Klinikailag tumormentes betegek szerepeltek. A negyedik
csoportban szintén total gégekiirtdson 4tesett, de recidivdit mutaté betegek szerepeltek.
Az 6t6dik csoportot elSrehaladott, inoperabilis stadiumban 1év6 betegek alkotjdk. Végiil
controlként egészséges egyének szerepeltek.

Modszer

Antigén: Human gégetumorbdl dllitottuk el az antigént, Reishfeld és mtsai [9]
mddszerével, a tumor szovettanilag carcinoma planocelulare non keratoides volt.
A mddszer lényege 3 M-os KCl-al torténS extrahdlds. A bakterialis szennyezddés ki-
zdrdsdra sorozat tenyésztéseket végeztiink. A vizsgdlatokhoz felhaszndlt antigén mennyi-
sége 120 gamma/ml volt, fehérje tartalomra vonatkoztatva. Minden vizsgdlathoz ugyanazt
az antigént haszndltuk. A meghatdrozds Biuret médszerrel tortént.

Sejtek: 20ml periférids vért alvaddsiban citrittal gédtoltunk (3,3%-os Na-citrat
1/5 mennyiségben), 3%-o0s zselatin oldattal 1:3 ardnyban Gsszekeverve 45 percig tlepitet-
tik A sejtdis feliiliszét centrifugdltuk (1000 ford./5 percig) és 1 ml. desztilldlt vizzel
20-ig kezeltik Ezutin 0,1 rész citritot tartalmazé Parker 199%-es tdpfolyadékkal
15sz616sére higitottuk, és a higité folyadékkal 2-szer mostuk a sejteket. A végs6
leukocita suspensié toménységét citritmentes Parker 19Y-el 6 X 10°-on sejt/ml-re
dllitottuk be. Az eddig leirt miiveletekhez szilikonozott eszkdzoket haszndltunk.
A sejtszeparilds 37 °-on tortént. A fehérvémejt életképességét tripan-kék felvétellel
ellendriztiik, ez minden esetben 85% felett volt.

LAI-teszt: Szilikonozott porampulldkban tortént a sejtek és az antigén elGinkubdldsa
(12 6rdig 37 °C-on 5%-0s CO,-t tartalmazé kornyezetben). Kontrollként a 0,25 ml-es
sejtszuszpenzit és 0,25 ml tdpfolyadékot tartalmazé minta szerepelt. A végsG térfogat
valamennyi mintdban dlland6, 0,50 ml volt. Az el8inkubdlds utdin minden mintdbdl
4 kapillarist t6ltottiink meg (75 mm-es, mosott, h&léggel sterilizdlt hematokrit kapilldris
csG), a csovek egyik végét gittel zirtuk. Az azonnali letapadds lemérésére kettd kapillaris
tartalmdt azonnal mér6folyadékba (5 ml fiziol6gids konyhasé oldat, benne 2 csepp 2%-0s
szaponin) mostuk, a tobbi kapillarist termosztdtba helyeztiik 1 6réra, vizszintes feliiletre.
Az egy 6rds inkubdlds utdn ezek tartalmdt is mér6folyadékba mostuk. A mérés Picoscale
részecske szdmldlé miiszerrel tortént (PA-4, Medicor, Budapest). A kapott adatokat Urist
és mtsai [10] nyomadn értékeltiik:

Aletapadt sejtek %-os ardnya = nem adherens sejtek dtlaga — nem adherens sejtek dtlaga
inkubécié nélkiil inkubdcié utin ‘

nem adherens sejtek dtlaga inkubécié nélkiil

X 100
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A letapadt sejtek %-os ardny4t valamennyi mintdban meghatdroztuk. Pozitivnak vettik
avizsgdlatotha a
letapadt sejtek %-os ardnya — letapadt sejtek %-os ardnya
antigén nélkil antigén jelenlétében
érték nagyobb volt 13%-ndl. Ebben az esetben a sejt az antigént felismerte, letapaddsa
gitolt.

Eredmények

A LAI teszt segitségével 22 beteg esetében vizsgdltuk az antigen felismerést. Az
eredményeket az I tdbldzatban foglaltuk ossze. A tdbldzatbél lthatd, hogy az LIIL és
V. csoportban nincs adherencia gatlds, mig a IL IV. csoportban szignifikins a két
eredmény kozotti eltérés, adherencia gtlds van. Az elsG csoportba tartozé két beteg
esetében a kisérletek a vartnak megfeleld eredményt hoztik. Mivel a két beteg szovettani
diagnézisa leukopldkia volt, a specifikus tumor antigénnel szemben nyilvdnvaléan nem
jott 1étre reakcié. A LAl-teszt eredményei hasonléak voltak antigen jelenléte nélkiil és
antigén jelenlétében. A IL csoportba tartozé betegeknél a LAl-teszt sordn nyert ered-
mények nagymértékben kil nbdztek. Tumorspecifikus antigen jelenlétében a leukocitdk
adherencidja szignifikdnsan gitolt volt. Az operdcié utin 1/2 évvel 1év6 Klinikailag
tumormentes betegeknél nem tortént antigen felismerés. A IV. betegcsoport esetében
hasonléan a 1I. csoport eredményeihez szignifikinsan nagyobb volt az antigén felismerés.
Az V. csoportban a LAI-teszt alapjén nincs lényeges eltérés a kapott eredmények kozott.

I wdbldzat
letapadt sejtek %-os arinya
Beteg csoport
antigén nélkiili antigén jelenlé tében
L Precancerotikus csoport n= 2 72,04 + 8,3 7,4 + 7,68
Preoperativ, de operabilis _
IL e, csoport n= 4 74,7 + 87 58,37+ 6,88
Tot. gége kiirtison dtesett
. menios csoport n= 6 69,73+ 7,78 66,75+ 8,75
Tot gége kiirtdson dtesett
IV. rocidivitt csoport n= 3 60,15+ 9,2 45,17 + 10,64
Inoperabilis carcinomds
csop. n= 7 68,9 +10,3 66,5 + 8,86
VL Egészséges kontroll csoport n=10 784 + 8,9 74,5 + 6,7

Megbeszélés

Az irodalomban eddig megjelent kozlemények alapjin a LAl-teszt alkal masnak ldtszik
a humdn tumor ellenes immunitds kimutatdsdra [11, 12, 13, 14]. Kisérleteinkben két
betegcsoport esetében kaptunk pozitiv eredményt a LAI teszt segitségével. A IL
csoportba tartozé miitét elstt 4ll6 betegek és a total gége Kiirtdson dtesett, de recidivit
mutaté betegek leukocitédi az in vitro kisérletek soran egyformén viselkedtek. A LAI-teszt
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szignifikdnsan bizonyitotta az antigen felismerést. A kisérletek eredménye alapjin a
planocellularis gége tumorban szenvedS betegek szovettani diagnozis utdn 16v5, de terdpia
elétt 416 csoportja felismerte az antigent, a LAl-teszt szignifikinsan pozitiv volt. Az
operdlt, klinikailag tumormentes csoportban nincs antigen felismerés, jelezve a betegek
tumormentességét. Az operdciét kovets és recidivdit mutaté csoportban ismételten
megjelent az antigen felismerés. A kapott eredmények egyeznek Holan és mtsai [15] dltal
kozolt adatokkal, miszerint a gégecarcinomds betegeknél a kezdetben kimutathaté LAl
pozitivitds operdcié utdn megsziinik, majd a mitétet kdvetSen, ha recidiva jon létre, jra
megjelenik. A szovettanilag és klinikailag precancerosus stidiumban 1évS betegeknél
specifikus tumor antigen hidnydban virhaté a LAI-teszt negativ eredménye.

Az inoperdbilis csoportba tartozé betegek LAI negativitisa meglepdnek tlnik.
A nagytdmeg(i tumor antigen jelenlétében a LAI teszt sorin egyértelmlien nagy antigen
felismerést, LAI pozitivitast varndnk. A virakozdssal ellentétes negativ eredményt vagy az
e betegcsoportndl alkalmazott Cobalt irradiaciés terdpia immun rendszert deprimild
hatisinak [16], vagy az u.n. ,,Blocking” faktorok jelenlétének [17] tudhat6 be.
A LAl-teszt alkalmazdsa sordn nyert eredményeink — az irodalmi adatokkal &ssze-
hasonlitva — feljogositanak annak feltételezésére, hogy a Klinikai immunolégiai kiséretek
tovabb folytatdsdval az immunstatus monitorozdsit kibGvitve, — megbizhaté prognézist
készithetiink tumoros betegeink szimdra.
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U, Mokawu I, Bopom J., Tor, U, Jlamne, Ob.; Cere xu: [Tpu-
MeHeHUue mecma unzubuposanun nelivoyumos (LAIL) y 6oasnoix ¢ xapyunomoii 2opmanu

VY 20 GoNbHBLIX KapUHHOMOI I'OPTaHH aBTOPbI MCCAEJ0BATH HMMYHMTET NMPOTHB Cre-
UMPHUECKOTO ONMYXO0JIeBOro aHTHreHa ¢ nomowsio tecra LAL. Cyth meroma B TOM, 4uTO,
B NPHCYTCTBHH CneUH(HYECKOr0 OMYXO0JIeBOT0 aHTHIEHA, afirePEHTHOCTL NepHdepHuec-
KHX JeiKOUHUTOB OOJbHBIX C KapUHHOMOH rOpTaHHM HMHruOHpoBaHa (NMpHJHMAHHE K
cTeHKe cocyaa). BosbHbIX pa3fesuaH Ha 6 rpynn W CPAaBHHJIM Pe3yJbTaThl AKTHBHOCTH
LAIL C nomowbio Tecta LAI 006Hapy>XuJH JOCTOBEPHbIE OTKJIOHEHHS! Y GOJBHBIX
€ KapUUHOMOIi ropJia nepej onepayueit, 1 y GobHbIX, NEPEHECWIMX ONEPALHIO, HO C IPH3-
Hakamu peuuaHBa. Ha OCHOBaHMH MOJYYEHHBIX PE3YJIbTATOB, ABTOPHI CYHMTAKT, YTO
3THM METOJIOM CTOMT MOJIb30BATHCS AJIS OLUEHKH NMPOTrH03a §0IbHBIX C Oy XOJISIMH.

1. Jékay, P. Boros, L. Téth, L. Lampé, Gy. Szegedi: Applying the leukocytic
adherence inhibition (LAI) testin patients with lary ngeal cancer

The authors studied the immunity against specific tumour antigene with the LAI-test on
20 patients suffering from laryngeal cancer. The essence of the method is, that in resence of specific
tumour antigene, the adherence — to the wall of the capillary pipe — of peripheral leukocytes is
inhjbited in patients suffering from laryngeal cancer. They assigned the patients into 6 groups and,
made a comparison between the effects of LAl-activity. The authors found a significant difference in
the LAI-test between patients being before treatment and, between operated patients, who got a
recurrence of laryngeal cancer. According to the results the authors consider this method as well, in
application of the prognosis-valation of cancerous patients.

I. Jékay, P. Boros, L. T6th, I. Lampé, Gy. Szeged i Die Anwendung des Leuko-
zyten-Adhaerenz-Hemmungs-Test (LAI) bei Patienten mit Kehlkopfkarzinom

Verff. untersuchten bei 20 Patienten mit Kehlkopfkarzinom die Immunitit auf spezifisches
Tumorantigen mit Hilfe des LAI-Tests. Bei Vorhandensein des spezifischen Tumorantigens ist bei
Tumorpatienten die Adhaerenz der peripheren Leukozyten an der Wand des Kapillarrohrchens
gehemmt. Die Patienten wurden in 6 Gruppen aufgeteilt und die Ergebnisse der LAI-Aktivitit
verglichen. Bei Patienten vor der Behandlung und bei operierten Patienten mit Rezidiv wies der
LAI-Test signifikante Abweichung auf. Aufgrund dieser Erfahrung lohnt sich nach Auffassung der
Verff. die Verwendung des Tests zum Abschitzen der Prognose der Tumorpatienten,
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